اقصستهل همم 
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| ۱۱6۵۰/۱5۲ م۳۱۵۵ 
۵ ۳۵ ۵۵۵۵۲۵ 5۳0۲6 51 
0 عماجم «حعمائل ۱۳۱6۱ اف موی ممصصممممتامصهه ۵ متا ۳۲۵ 


۲ 0۲۰00۱6/6 ۵ 0۶ معا۵ ۵۵ اهزم) 2002 200 وان که حمتامناون 
۹ 0/0۵۱۵ 200 06۳61۷5 906]]115] 


)دنداد دع۳ -تطعصمع ۲ طمصفاه6 -ظ)+ ۳0۱ تصقط 1۵ امطم 


16661۷7501: 6 

16۷1560: 3 

۸060۵: 6 
۲۷۵112016 00۵116 4 


۶۰ و نا ها ۸۵ ۲۱۵۲ 

عصتادمه صدوماتل اه صتفنط مص هه فمصصموممنامصمه ۵۶ ممتام۲۴۵0۲ :(2022) یک رتتهلهه ریگ رطعصهوع۷ ر.9 بلتاهظ تصهطرم۴ 
۷۵ 2304 66۲615 105 ]]061ظ ]وصندوه )۵0۲6 عط) ۵۶ دمناهمم۳م ل20)6712ه امه مه لهم1درطام گم حمتاحناهبه هه 
561-۰ ,(4) 6 .ول و۵6۵ 6612۳10108 ۵۳۵ 6۱۵066 ۳000 ۳۵۲۵۵ 0۵5۰ 


(1 


۰ ما20 ۷ 11 0۲۵96۲۷۵۷۵ 2 29 ر۵02) ۱۷960 و15 کقط) وممصم)دطاناه لقزطامتمتصتامه مطا ۵۶ مصم و1 متعتلا خممتام00 1۳۸0۳0۵ 


معط رصلفنه ۵۶ وامجع مطا 201 ظ۷۷1 .دنا 3.5 ۵۶ )طونم بهادامعامجه ه مه ولتمع مصتصصح 34 ۵۶ 04عوعم‌جگمن صلمم1تم020 ۵ 15 71 
1266 ۷1 صلفنه ۵۶ صمتاحمتطاجی عمط ور فیمتنهها عوعط) ۵۶ مص .عامنلمعن طمند صتعامت هه ند صا وفتا ود مه وه وه 
۶ ۲56 6ظ] ,1005 جح عمصمزمو 1۵00 مطا م1 .2001۷1۵۷ امتتمامهطاتاصه و1 ۵۶ همتام‌0۷ع۲ اصمناوعقصمع فط 4ج وعهوباه مه فصتما2۲۵ 
ص20 0 ,مفلض .ععععه میاه صاً ممت‌نامو ماطتعومم اوعه فطع ور مصموممنا ۵۶ مامت ف4صه ممتاماناوممعصه ۵۶ مبامتصطامع) مطا 
6 2۷ 0۲۳00۲6۲ ما 0۶ تام لهلعامهطاناصه مطا روعموممتامصهه ۵۶ عصتدمه عمط ما صهوماتط قه میاه عصععع ه1طا0عتصصتاه ظ2 
صهومات (بامطه مصه) طز صلعنه مره وعصصمومم‌تامصهه عمنتمزم م6 قه ط0تهعوع۲ غصعوععم فطع ۵۶ حصنح 18 .110162860 
0 دهع کمااع0ظ مدتتعامده ۷۵ا1د0م-صصوتع ۲۷۵ فصتجعه فمتاهم0۳0 اه020)6۲1صج هه لمعذودام عط متمتلهبه ما 4ص عفادم 

۹۲01۱060615 ۰ 


کعصموممتامصهه ورطل) صتفند عصدرنه وممومومم‌تامصهه ۵۲ فتصمصععط تام ترجه فتط) صز :فلمطاع۱۷ مضه واهزه) 1۷۱2۸ 
0 همان اه مهم صتفنط مره وممصموممتآمصهه رر(0.05) 0۵۲-0۴ 0.056۵ صعوماتطا طز 6۵2060 صلفنه عصا رده 
فص ۵4ص مه ((0.5) ۵۲۳ 0.590 صعومات ماه هلجم صلفتظ عمتروه فمموموموتامصقهه مه ((ر0.1) آل-۱۵۲) 
فصح نامام هام2 رحعصا وونل مامتاتهم رممله ملمتاتون ممهه2۲) فملاممم لهمتوداص ۵ فصصها صا عطقم 
مجح هدع سااععظ محتععامده ع دهع ۱۳9۵ افطصنهعه) انامه امتهمامد‌طتاصه مه (بمممته‌گه . مماهاناومجعصم 
۵۵ ۲6۹۵۵۲0۴ فنط1. .راوعا صمتاالللممتصظ. صرح حباتلمص . تقمعه ‏ صاً فعمطاممهد ممیفطن ۵ طاا ‏ یاه کعع0عه مگ 
صرح ولورلممه لهمتافتاهاه 10۲ ون ۵۲۵ ٩0۴۲۳۷2۲۵۵‏ ات۲۸ هه فوظو مه صعنوع 60م2نمص00صه «امامام‌همی ه صا 0ع)عتههم 
مط جهع0۵0۲ عمصعع]ن مطا 4صه ممصهتنه۷ ۵۶ ولوامصه همم رها 2۵0 رلمصه ۱۷۵۵ مهن .م۷ 60و۲۵ رحصهتع112 ۵۶ وم072۳1 
۰ 6۵0/10686۵6 95۵ 21 اوع) و همینا پوها 6۷۵1260 ۷۷28 فصهعظ 


2 مدا طمهه از داصمصجع اصمم]کن صلمم2زه مامتاندم مع2۷۵72 عظ) عقط) ۱760و عملناوع1 مط ۲[ خصمتفویه 6 20 و6اناعع1 

عصتادمه عطا ما صحوماتل ۵ تصنامصصح فطع وه مفلض جصصم327 6۵ 110 یاهاج حصم پود مصح (0.05کظ) مصعمععتنه «لنصهم‌نصروله 
عمط ۵۶ مهد معط ما صحومات ۵۶ عصل‌صتها انتووعععیاه مطا ومیهم01ص1 ونط 1 ,(۵0,05>ظ) 0عفهع180 و12٩‏ ماملاتهم معط ,1۳0162860 
6 16)تاعهم طا فعض مق 4ص مصمومص‌تامصهه فط مصامته هام1 ۵ ۵۶ عمتاقطصم؟ معط ما فقلتاوع۳ من رععصموممت1مصهظ 
عمط ما صحوماتطل ۵۶ صتامصصح عط م6 ۲6۵12/640 ]۱0 ۷۷/۵۵ 20 فاصعصاجحع] اه صا 0.3 صقط ووع1 ۲۵۵۵۲060 و۷2 م0 راتوته‌م‌ونل ۲2۲0101 
هنود 0ععهعتعص1 لمتاصماهم 2662 ,وعجطمومم‌نامصمه ۶ عمتجم عط ما صقومات ۵۶ تصمصصعح فطا مصلودهعصا ۷۱۷1 .عصتاجمم 


0 ,۱۱۷۱1۲08۳۱۵۴ صرح وملرمطفوز۲ گه لنامع۲ رفامنلم۱ظ تمطوز۴ گه مصلووعه»۵:ظ ۵ اصمصصندمونا راصعلتاگ نلوظ تمصز۲۵ :1 
۰ ر 220 001) روعم0ا0وعک لمدا مه وعمصملهگ آهعنانهتتهه ۵۶ الوهب نما 

لد 20 ممصممی لهعتانه‌تتوخه تیه روعتممطاوز مه ممصمتمه امصتصه گه هلمج روعتیمطوز ۵۶ اصمصصندمعن1 رر0ووع۲۵1ظ .2 
10۰ ,211 ,۱۲۵1۷۵۲۹16۷ وعمتتا0وم] 

۰ ,9271 ,عابتافم! طمتمعومک اوما0عظ م9 صهلمفدی ,۲۳۵16950۲ اصمادتوو۸ .3 


رصم اتمصصرع ۵ تممطنهتا نمدامی تفص ماه مصته۵موعتم)۴) 
7 ۳13-1 :]10 
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وه صهوماتط بام2] م1 اصمحطاهع (0.5) ۱۱۵۲-۵۲ ص ۵۷ 53:14 ما )صمصهمیه ال ما 95.34 مصم 0ممصجه »رم وتط 1 0,05(۰>ظ) 
۶ عصادمه صا صحوماتل 0۶ صامصع فطل مه عومیتله ۷‏ 8و۵ هم لقتاجماهم فط. فمعصقطه . ملتنهطمعهو اوه متصمتاقه 2 
۶ :۱) :(0.05>ظ) فاعمصادعط معط ما «اصم‌تصونه 0عومععمص رمصمتمتلله ممتاهآناوممعصه فص رعفهعتمص1 ومعظ۵090ت01ظ۵ظ 
۶ 20011۲ اهتمامهماتاصج مط) ۵۶ فالناوع1 م1 ,اصمصصاجع0 (0.5) ۱۱۵۲-۰۲۲ 1 75.146 0 اممصصاهع آظظ ما 32.195 1۳08۲ 10616۵860 
2001۷1 20]0۲121هات0اصه و16 فص ۱7۵۵0 ماو )ومع مماسانلمهنمر 0صح تالمج تقعه طا ممتفتنل ۵۶ و0مطامصه ما طاً لوط 
محوماتطاه صا عفهعععص1 مطا طاذ۳ رموام ,(0.05کم) عقاوم صعوماتطه رتامطاه صه) طا صتفتص ۵ ممتاهاناومهصومصهه طا۳ 
۵۵ 200۷17 2001020101121 )ومطونط ما هه 0ععهععص ومصموممتامصهه مج که امه اهتمامداتاصه فمط مرصمتاهمهعصهم 
عط افصنهعه عاع6۳» ما66 01 ملقظ ۵-2۲0۳ مطا ۶ تمتمصصهتل مط1 (0.05ک) صمصصاجعت (ر0.5) ۱۲-۳ 1 ۲۵۵0۵۲060 
5۲ صنامصصح ولط ]1 بح 17.5 من 4.5 )اواج مق ۷2۱۵0 (لصط/هير 25 مه 2.5 ۵۶ فممتاهمامومعصمی ۵ طازه) لماع طمهعوم۳ 
۱ 
جح ءباظ (0.05کم) «لاصی‌نصونه 0عومعمصا متنمامهها امه ۵۶ )۵-2۲09 ۵۶ ملقط عطا که تعتمصهنل عطا روعصهموممت1مظ۵ظ 
0 طا ما0 61۵۵060 0۲ ملقظ ‏ ظ)2۲09ع-ع۵ظ فطا ۵۶ ععاعصصدنل م1 رععوه فتطا صا ۵۵۵0۲060 فه عمتامممرم 
صصتصتص 1 ,(۵<0۰۵05) عمصمع]گت امممزگنطعژه مظ لفق 0صح مصصهه معط مه فاحمصاعهه ۵1 لمیر 5 24 ۵۶2.5 دصمتاح‌اجه‌عوهم 
۲ ماصمصاهع0 هصق فص 0۸ ممتاهامومعومه لهمتهمامهه مر فص قصع 0۷۲۲0۵ ممتاح‌اموعومه 0۲۷ازماتطط1 
۲ مصمناهاج۵ع۵9 ۲۳۵ موف ,۲۵50۵6۵1۷۵1 ره 500 10 200 ضرع 400 م4 100 0۴ معصعد عمط ط ۷۷۵۲۵ عیت<عع رازه۴۲ 
۲مامصصول ۵۶۴ ومبتاه۷ مطا ی 0عقوظ .بواهبتامعمووع۲ اي 4۵00 6۵ 100 8ج 200 6۵ 50 وج ۲660۲060 ۱۷۵۲۵ وع0۲ ک6 50۵۵/0606 
۵۵ 60 قرع 66 م6 )صه]۲6۹18 ۲۱0۲6 فد ما66 ۵61۷6 192۲ 0عحصتاه ۵ صدء ]1 ۱۷۲۳ صج ۱۷۲۲6 ,ماقط طا0تع-طمظ 0۶ 
۰ 510/06۵066۸ صقطا 

0 ممانا۵و ماطمانناه ه و1 عماجم صهوماتل طا قفممرموممتامصقههط تعتسهه ]۵ مد مط صا صتفته عم صمااهاتاوموهعصهمصه 
مطا جا محوماتل ۵1 ممتاججمعصهم مطا عصتوهعههص1 ها کقطا پرجس ۵ میاه م .عمتامممتن لهتتمامجهاتاصه 0صه آهعلوردام فد 1۳00۲0۷۵ 
بامطزه 0صه) طز صتفنه عصروه ومعصصموممتامصهاظ .هم تصونه 1۳0۲0۷۵0 ومتا0۲0۵۵ 2016888010960 مطا ۶ه طاهها رهصتاهمم 
ک 00۵ 6006066 20 66۳5 ماع عصتاان! صرح ط همع مطا ]تماتطصاً ما اتلنداه مطا هط هصتادم صفوماتطه 
۶ ۷۵(0۵ ۲6 .عطمتلهطجهعصمم وعمصموممتامصهه تمیق 20 صتفتط ما مقهعععص1 مط) اد وعوهممصا تام آهتمامه‌طاتاصه مط[" 
۵ ۱2 وی ممتاهتممعومه همه مصیاحصتصتمدر 4ص ممتاه‌امممجمع ورماتماتطصا میتحتمتمر ورملق 2۵8-810۱۷ 
۰ ۹ 5۵۵/۱0۵06615 صقطاً فعحطمومم11مصقط تملق فا فصه صلونط ما کصها۵1۵ع6؟ 1۱0۲۵ 15 دباع66۳ 


۷۰ (20]6112 0ص وومتاه0۳0۵ لهع1ورطط رصحوماتط رمصصموممتامصهآ رصتفاا 1۵۲۱۷۵۸۲۵۵۰ 


2۲ 0 ۹۵1۵026۵ ۰ ۳۵۵0 صهتصه] 
سمل ج)رهعومز 
561-3 .0 ,2022 0۲۰ -) و4 .0 م18 ۲۷۵۱۰ 


نشریه پژوهشهای علوم و صنایع غذایی ایران 


جلد ۱۸ شماره ۴. مهر - آبان ۱۴۰۱ ص.۵۶۱-۵۷۳ رک مب 


مقاله کو تاه علمي -پژوهشی 
تولید نانولیپوزوم‌های حامل نایسین با پوشش کیتوزان و ارزیابی خواص فیزیکی و 
ضدباکتریایی محصول علیه 66۲6۷45 001245 و 00۲۵5 59/001:(۱06066 


3 ریحانی پول _ ک یگانه۲- رضا صفری ۲ 

تاریخ دریافت: ۱۴۰۰/۰۷/۰۴ 

تاریخ بازنگری: ۱۴۰۰/۰۸/۱ 

تاریخ پذیرش: ۱۴۰۰/۰۸/۰۴ 
چکیده 

از آنجا که فعالیت ضدباکتریایی نایسین در واکنش با پروتئین‌هاه قندها و لیپیدها کاهش می‌یابد. نانوریزپوشانی این نگهدارنده جهت حفاظت از خواص ذاتی 

آن راه حل مناسبی به‌نظر می‌رسد. هدف تحقیق حاضر تولید نانولیپوزوم‌های حامل نایسین با (و بدون) پوشش کیتوزان و ارزیابی خواص فیزیکی و ضدباکتربایی 
محصول بود. به همین منظور چهار تیمار شامل لا (نانولیپوزوم‌های حامل نایسین)» (0.05) ۸۷-0۳1 (0.1) ۲-7 و (0.5) ۲-011 (نانولیپوزوم‌های 
حامل نایسین به‌ترتیب با پوشش‌های ۰/۰۵ ۰/۱ و ۰/۵ درصد کیتوزان) طراحی و مورد آزمون‌های مختلف قرار گرفتند. نتایج نشان داد میانگین سایز ذرات در 
تیمارهای مختلف از حدود ۱۱۰ تا ۲۲۷ نانومتر متغیر است؛ ضمن اینکه با افزايش میزان کیتوزان در پوشش, ذرات بزرگتر شدند (۳>۰/۰۵). شاخص توزیع اندازه 
ذره‌ای در تیمارها کمتر از ۰/۳ ثبت شد و ارتباطی با میزان کیتوزان در پوشش نداشت. با افزایش میزان کیتوزان اطراف نانولیپوزوم‌هاء پتانسیل زتا به صورت معنی 
داری افزايش (۳>۰/۰۵) و از ۵۵/۲۴- در تیمار الا به ۵۳/۱۴ میلی‌ولت در تیمار (0.5) 1-1 ارتقا یافت. همچنین راندمان ریزپوشانی نیز به صورت معنی 
داری بیشتر شد و از ۲۲/۱۹ در تیمار لا به ۷۵/۱۴ درصد در تیمار (0.5) 1-1 تغییر کرد (۳>۰/۰۵). مطابق نتایج فعالیت ضدباکتریایی نایسین در دو 
روش انتشار در محیط کشت آگار و رقیق‌سازی در لوله. با نانوریزپوشانی نایسین با (و بدون) پوشش کیتوزان. فعالیت ضدباکتریایی آن بیشتر شد (۳>۰/۰۵) 
همچنین با افزایش غلظت کیتوزان, فعالیت ضدباکتریایی نانولیپوزوم‌های حامل افزایش یافت و بیشترین حد آن در تیمار (0.5) ۱۷-11 ثبت گردید 
(۳>۰/۰۵). قطر هاله عدم رشد باسیلوس سرئوس در برابر تیمارهای تحقیق (با پنج غلظت ۲/۵ تا ۲۵ میکرو گرم بر میلی‌لیتر) از حدود ۳/۵ تا ۱۷/۵ میلی‌متر متغیر 
بود. این میزان برای استافیلوکوکوس اورئوس حدود ۲/۱ تا ۲۶/۵ میلی‌متر ثبت شد. حداقل غلظت مهارکنندگی (0۷116 و حداقل غلظت کشندگی (۷5) 
تیمارهای تحقیق برای باسیلوس سرئوس به‌ترتیب در بازه ۱۰۰ تا ۴۰۰ و ۲۰۰ تا ۵۰۰ میکروگرم بر میلی‌لیتر قرار داشت. این دو غلظت برای استافیلوکوکوس 
/ورئوس به‌ترتیب ۵۰ تا ۲۰۰ و ۱۰۰ تا ۴۰۰ میکروگرم بر میلی‌لیتر ثبت گردید. مطابق یافته‌هاه نانوریزپوشانی نایسین در قالب نانولیپوزوم‌های حامل با پوشش 
کیتوزان موجب ارتقای خواص فیزیکی و ضدباکتربایی آن می‌شود. 


واژه‌های کلیدی: نایسین, نانولیپوزوم. کیتوزان» خواص فیزیکیء فعالیت ضدباکتریایی. 


مقدمه 

نایسین که امروزه به صورت گسترده در فراورده‌های غذایی به 
عنوان نگهدارنده استفاده می‌شود» در حقیقت نوعی باکتریوسین است 
که دارای ۳۴ اسیدآمینه و وزن مولکولی معادل ۳/۵ کیلودالتون می- 


فیلات ه محیط رفس خانشگاه لیم کقایرزی و متنع یی گرکان: گرگان: 

۲- استاده گروه شیلات دانشکده علوم دامی و شیلات. دانشگاه علوم کشاورزی و 

منابع طبیعی ساری» ساری. ایران. 

۳- استادیار, پژوهشکده اکولوژی دریای خزرء ساری» ایران. 

# - نویسنده مسئول: 10211.0010ع ۵) تصم وهی بعطمو :۴۱8۵۲1 
7( ۱( 1022067/1۳ :101 


باشد. باکتری‌های /کتوکوس کنیس" این ترکیبات را به‌منظور حفظ 
بقا و پیروزی در رقابت بر سر منابع تولید می‌کنند ( 5[1۷۵ 1۱۵۸ 
0 ,21 6 20121۷121۳۴61۳05 ,یله 6 01تحطه]۳ ). باکتریوسین‌ها 
که دارای ماهیت پیتیدی یا پروتئینی ضدمیکروبی هستند ( )0116) 
8 ,.۸1 ع) به دلیل مقاومت در برابر دماهای بالا و پائین» اسیدیته 
بالاء نمک‌هاء آنزیم‌ها و حلال‌های آلی ضعیف قابلیت استفاده در 
فراورده‌های غذایی مختلف را دارا می‌باشند (2008 ماه ع اتعط) : 
1 , .2 6 226۲2۵06۲). نایسین معروف‌ترین باکتریوسینی است 
که هم از نظر علمی و هم از نظر اقتصادی بسیار مورد توجه است. به 
گونه‌ای که سازمان و غذا و داروی ایالات متحده بیش از ۲۲ سال 
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قبل و پس از آن اتحادیه اروپا آن را به‌عنوان نگهدارنده‌ای ایمن در 
صنایع غذایی تائید کرده است. به همین دلیل امروزه در بیش از ۵۰ 
کشور دنیاء این ماده در صنایع غذایی مورد استفاده قرار می‌گیرد. 

از دیگر نگهدارنده‌هایی که استفاده از آن در مواد غذایی به 
خصوص فراورده‌های شیلاتی مورد بحث و تحقیق است. کیتوزان 
می‌باشد (2010 باه ء طعدز0 :2013 بله 6 ۱0۷2۵7 
0ص [ا0ظ تصحطویفک و2017 10028272 هه طوزه‌طاطاعه‌طلخ 
0 ,2127۳0017 1). کیتوزان پلیمر کربوهیدراتی است که در نتیجه 
حذف گروه استیل از کیتین حاصل می‌شود و اثرات ضدمیکروبی آن 
تائید شده است (2003 .21 66 0). در تحقیقاتی هم استفاده از 
کیتوزان جهت پوشش نانولیپوزوم‌های حاوی ترکیبات فعال به‌منظور 
بهبود خواص فیزیکی و پایداری محصول گزارش شده است ( 13278 
1 ,21 )6 طمصهعع ۷ :2018 ,له ]6 لصمو۲۱2 :2015 وله )6 لا 
1 ,۴۵۱۲۱ تزع 220). با همه مزایای نایسین» موانعی در راه 
اثربخشی و استفاده از آن به فرم آزاد در فراورده‌های لبنی و پروتئینی 
وجود دارد. یکی از اين موانع ترکیب نایسین با چربی» پروتئین و قندها 
و متعاقبا کاهش فعالیت ضدباکتریایی آن است. در علوم و صنایع 
غذایی در چنین مواقمی استفاده از تکنیک کپسوله کردن و تولید 
لیپوزوم بهترین راههکار ممکن است (2003 ,.21 )6 ن0نتض 9660۳عظ 
2 ,۵ اع). همچنین پوشش لیپوزوم‌ها با یک ترکیب ضدمیکروب 
مانند کیتوزان. احتمالا بر فعالیت ضدباکتریایی محصول می‌افزاید 
(2020 پتناهمتکد[ 4صح تبامظ تصفط رمک 

لیپوزوم‌ها ویزیکول‌های کلوئیدی متشکل از لیپیدهای قطبی به 
ویژه فسفولیپیدها هستند که در حضور مولکول‌های آب ساختارهای 
کروی دولایه‌ای ایجاد می‌کنند (2017 ببلة )6 2061مصهاتمطن)). 
این ساختارها اولین بار در اواسط دهه ۱۹۶۰ معرفی شدند. لیپوزوم‌ها 
دارای دم آبگریز و ناحیه سر آب دوست هستند. هنگامی که دو غشای 
منفرد به هم نزدیک می‌شونده دم‌های آبگریز به یکدیگر جذب 
می‌شوند, در حالی که سر آب دوست هر دو غشا به سمت آب قرار می 
گیرند. این فراینده لایه مضاعف یا دو تایی کروی از مولکول‌های 
فسفولیپید را تشکیل می‌دهد. اين کره فسفولیپیدی می‌تواند 
محلول‌های آبی را درون خود نگه داشته و حمل کند. لیپوزوم‌ها 
خاصیت آمفیفیلیک (دوگانه‌دوستی) دارند؛ لذا قادر به کپسوله کردن 
طیف وسیعی از ترکیبات آب‌دوست چربی‌دوست و آمفی‌فیل هستند 
(2018 ,.21 )6 ن20ع۳12). این خاصیت موجب می‌شود تا لیپوزوم‌ها 
بتوانند هر دو اسیدهای آمینه‌های قطبی و غیرقطبی را کپسوله کنند 
(2019 ب,.له )6 20تعع620). انواع مختلفی از ترکیبات زیست فعال 
آب‌دوست از جمله مولکول‌های کوچک و یون‌ها (نمک‌هاء قندها و 
پتیده)»پلیمرهای زیستی (پروتئین و پلی‌ساکاریدها) و ذرات (قطرات 
چربی نانوذرات و پروبیوتیک‌ها) می‌توانند از طریق فاز آبی لبپوزوم‌ها 


حمل شوند. تاکنون در مطالعات مختلف» ترکیبات و عناصر مختلفی از 
جمله ویتامین‌های »» ۸۵ 1 و 7 کارتنوئیدهاه کوآنزیم کیو۱۰ آهن و 
کلسیم در سیستم‌های مبتنی بر لییوزوم کیسوله شده‌اند ( ,یله 64 2612 
6 2013 ,.21 )6 127 ). نانولییوزوم‌ها همان لیپوزوم‌هایی با 
اندازه کوچکتر هستند که از نظر ساختاری و شیمیایی با لیپوزوم‌ها 
یکسان هستند. در صنایع غذایی از نانولیپوزوم‌ها جهت حفاظت از 
ترکیبات مختلف مانند نگهدارنده‌های ضدمیکروبی و قارچی و 
همچنین پپتیدهای زیست ففعال استفاده می‌شود ( 24 طعص2عع۷ 
1 ,۳۵۷۱ [6(۱20؟). همچنین نانولیپوزوم‌ها برای کپسوله کردن 
برخی طعم‌دهنده‌ها و آنزيم‌ها با هدف رهایش تدریجی آن‌ها در 
محصولات غذایی نیز به‌کار می‌روند. ریزپوشانی آنزیم‌ها در 
نانولیپوزوم‌ها موجب کاهش از دست‌رفتن فعالیت آنزیم در شرایط 
شبیه‌سازی شده معده می‌شود (2002 ,.21 6 ۳15160). کیسوله کردن 
ترکیبات فنولی با نانولیپوزوم. پایداری آن‌ها را بهبود می‌دهد ( رد۳ 
0 , .۸۱ 6۲). نانولیپوزوم‌ها در مقایسه با لییوزوم‌ها به‌واسطه اندازه 
کوچکتر (در حد نانوا سطح بیشتری را فراهم می‌کنند که این مورد 
موجب افزایش حلالیت» دسترسی زیستی مطلوب‌تر بهبود شرایط 
آزادسازی کنترل شده و پایداری کلوئیدی بالاتر محتوی می‌شود. 
همچین اندازه بسیار کوچک نانولیپوزوم نسبت به لیپوزم از ایجاد 
کدورت در صورت استفاده در محلول‌ها جلوگیری می‌کند ( 66 ا25؟ 
2 اقا قنف یمق اش تایه رشان تاسین با ای 
ترکیبی نانولیپوزوم - کیتوزان و ارزیابی خواص فیزیکی و ضدباکتریایی 
(فعالیت مهار باکتری‌های شاخص مواد غذایی) است. 


مواد و روش‌ها 

نایسین مورد استفاده در تحقیق حاضر (طنوناد ۰۷ صحوهه]1۷ 
ترکیه» گلیسرول (با خلوص ۸۰ درصد) و کیتوزان با وزن مولکولی 
متوسط (با درجه داستیلاسیون ۸۵- ۷۵ درصد) از شرکت مرک آلمان 
تیه فد ضچین ستولیید. لپویده درجه خوض. ٩۳‏ درد 
سیگماء آلمانی) خریناری گردید. به‌منظوراریایی فعالیت ضدباکتریایی 
محصول از دو باکتری شاخص مواد غذایی یعنی باسیلوس سرئوس و 
استافیلوکوکوسورئوس استفاده شد که از سازمان پژوهش‌های علمی 
صنعتی ایران خریداری شدند. همچنین محیط کشت آگار مغذی و 
آبگوشت مغذی از شرکت بیولب هندوستان تهیه گردیدند. 


تهیه نانولیپوزوم‌های حامل نایسین با پوشش کیتوزان 

نایسین با غلظت ۱۰ میلی‌گرم در میلی‌لیتر و فسفولیپید/کلسترول 
در آب مقطر حل شدند. این محلول پس از اختلاط با گلیسرول تا 
دمای ۸۰ درجه سانتی گراد حرارات داده شد. 0۳1 مخلوط با استفاده از 


ربحانی پول و همکاران/ تولید نانولیپوزوم‌های حامل نایسین با پوشش کیتوزان و ارزیابی خواص فیزیکی و.. ۰ 01۵ 


سود ۲ مولار (در حرارت ۶۰ درجه سانتی‌گراد و شیکر به مدت ۱ 
ساعت) به ۷/۲ رسانده شد. لیپوزوم‌های خام تحت فشار بالا هموژن 
شده و با نسبت‌های مختلفی از محلول کیتوزان (۰/۰۵ ۰/۱ و ۰/۵ 
درصد وزنی/ حجمی) مخلوط شدند (در دمای اتاق به مدت یک 
ساعت و با دور ۲۰۰ دور بر دقیقد4 لازم به ذکر است که محلول 
کیتوزان با حل کردن کیتوزان در اسید استیک ۱ درصد وزنی/ وزنی 


تهیه شد. در مرحله بعده محلول لیپوزومی در دمای اتق با سونیکاتور 
(با پروپ ۲۰۰ یوپی‌اس) تحت سونیکاسیون فرار گرفت. نهایتا 
محصول تولیدشده در دمای محیط در معرض گاز نیتروژن نگهداری 
شدند (2012 ,.21 66 25/1؟). تیمارهای تحقیق در جدول ۱ نشان داده 


شده است. 


جدول ۱- تیمارهای تحقیق 
6 ۵6 -1 12۳016 


ات9 1-2-۱۵( 
(صهوماتل مص) صلفنط عصاررتتهه دعمصموممتامصعل لال 
عصادهه صحوماتل (۷۷/۷) 0.0576 ۷168 صتفنط عصد ند فمحرموممتامصع]ظ .۰ (0.05) ۱۱۲-۵۲۲ 
عصتادم صحوماتطل (۷۷/۷) 0.176 ۷1/۲ صلونه صرق وعصصموممت1مصهل (0.1) ۱-۲1 
عصتادمع صحوماتطل (۷۷/۷) 0.576 ۷16 صلونه مطاررقه وعصصموممت1مصهل (0.5) ۱۱-۲1 


ارزیابی خواص فیزیکی انولیپوزوم‌های حامل نایسین 

میانگین سایز ذرات شاخص توزیع اندازه ذره‌ای" و 
پتانسیل زتا 

شاخص‌های اندازه ذره‌ای و پراکندی ذرات پس از رقیق کردن 
مونها یه میزال ,۱۸ بای بباقر تقلخ تیک (۳195) یه ووش تفر 
نور پویا" با استفاده از دستگاه زتاسایزر (نانوسایزن ۳۰۰۰ ۷۵1۷670 
انگلستان» زاویه ٩۰‏ درجه و سل مخصوص با عرض ۰/۰۱ متر) 
اندازه‌گیری شدند. به‌منظور اندازه‌گیری پتانسیل زتای نانولیپوزوم‌هاء از 
دستگاه زتاسایزر استفاده شد. در این روش نانولیپوزوم‌ها با استفاده از 
۰ میلی‌مولار بافر فسفات (۷/۴ -۳۳۲) به میزان ۱۰ برابر رقیق شدند. 
آرزیابی پتانسیل زتا در زاویه ۱۷۳ درجه سانتی‌گراد و طول موج ۶۳۳ 
نانومتر هلیوم- تنگستن (در دمای ۲۵ درجه سانتیگراد) انجام شد 
(2018 له اه تصوعه]۳) 


بازده ریزپوشانی 

جهت محاسبه بازده فرایند ریزپوشانی. در مرحله اول ۳۰۰ 
میکرولیتر از نمونه به همراه ۱۲۰۰ میکرولیتر بافر وارد اپندورف تیوپ 
شد. سپس این مخلوط با دور سریع 100 ۱۰۰۰۰ سانتریفوژ و 
سوپرناتانت جداسازی گردید. در مرحله بعده میزان پروتئین در فاز 
زیرین (رسوب) با استفاده از کیت اندازه‌گیری پروتتین پروگالول رد" 
مورد ارزیابی قرار گرفت. پروتئین‌ها در حضور پروگالول رد و مولبدات 
کمپلکس قرمزی تشکیل می‌دهند که این رنگ توسط دستگاه 
اتوآنالیزور قابل اندازه‌گیری است. نهایتا بازده ریزیوشانی با استفاده از 


1۱1500۲5107 ۳۵2۲6016 1 
ما02 و1 متصصهصنا 2 
۳۷۲۵0۵۵10 3 


رابطه زير محاسبه و به صورت درصد بیان شد ( ,.21 66 ۱۷۷۵۲۵۵06 
6 ,2011 ,.21 6 2۵۵۲2۵06۲ ). 
)۱( ۰ ۰ (میران اولیه نایسین / میزان نایسین اندازه‌گیری شده 
در نانولیپوزوم) < بازده ریزپوشانی (4/) 


بررسی خواص ضدباکتریایی نانولیپوزوم‌های حامل نایسین 

به‌منظور ارزیابی خاصیت ضدباکتریایی تیمارهای تحقیق از ۵ 
غلظت ۰۲/۵ ۸۵ ۰۱۰ ۲۰ و ۲۵ میکروگرم بر میلی‌لیتره دو روش انتشار 
در محیط کشت آگار و رقیق‌سازی در لوله؟ و دو گونه باسیلوس 
سرئوس و استافیل وکوکوس اورئوس استفاده شد. 


شرایط کست باکتری‌های مورد استفاده 

محیط کشت مورد استفاده به‌منظور آماده‌سازی باکتری‌هاء 
آبگوشت اینفیوژن مغز و قلب گاو" بود. پس از کشت اولیه باکتری‌هاء 
نمونه‌ها در دمای ۲۵ درجه سانتی‌گراد به مدت ۱۸ ساعت گرمخانه 
گذاری شدند. در مرحله بعد. جهت دستیابی به رسوب باکتریایی 
محیطهای کشت حاوی سوسپانسیون باکتری‌ها در دور ۵۰۰۰ دور در 
دقيقه برای مدت ۱۵ دقیقه سانتریفوژ شدند و پس از خارج‌کردن مایع 
رویی و افزودن بافر فسفات به رسوب باقیمانده» فرآیند سانتریفوژ دو 
بار دیگر تکرار گردید. در هر مرحله نیز از بافر فسفات جهت خارج 
کردن اثرات محیط آبگوشت اولیه استفاده گردید. سپس به رسوب 
باقیمانده مقداری بافر فسفات اضافه و با لوله استاندارد ۰/۵ مک‌فارلند 
(معادل؛ ۱۰« ۱/۵ واحد تشکیل‌دهنده کلنی در میلی‌لیتر) مقایسه شد. 
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نهایتا با رقیق‌سازی نمونه‌هاء رقت * ۱۱۰ به‌منظور انحام آزمایشات 
بعدی مورد استفاده قرارگرفت (1999 ,.21 )6 .)٩27202‏ 


در این روش, ابتدا سوسپانسیون تهیه‌شده از باکتری‌ها به صورت 
سطحی بر روی محیط کشت مولر هینتون" آگار کشت داده شد. در 
اهر تج هک‌فانی با سس مار مور کر مه محیظا یره و دار 
میگ روا از غاظت‌های :۱۳/۵ ۰۱۰۰۵ و ۳۵ میکرو گرم بر مین 
لیتر تیمارها به چاهک‌ها منتقل گردید. سپس نمونه‌ها در دمای ۲۵ 
درجه سانتی‌گراد به مدت ۲۳ ساعت گرمخانه‌گذاری شدند. پس از 
انگوپاسیون قطر .هالد خدم رشن اظراگ.خاهک با اسشفافه ار خط کش 
اندازه گیری و بر حسب میلی‌متر گزارش گردید. از آنتی‌بیوتیک داکسی 
سیلین " (۳۰ میلی‌گرمی) به‌عنوان کنترل مثبت استفاده شد ( 66 51001 
5 ,.21 و2018 ,بل )6 ۹21271 ). 


روش رقیق‌سازی در لوله 

هستظورارزیابی فعالیت ضدباکتربایی تیمارهای تحقیق با روش 
رقیق‌سازی» رقت‌های مورد استفاده. ۸۵۰ ۸۱۰۰ ۲۰۰ ۴۰۰ و ۵۰۰ 
میکروگرم بر میلی‌گرم بودند که به همراه ۱ میلی‌لیتر از محیط 
آبگوشت اینفیوژن قلب و مغز گاو به لوله آزمایش منتقل شدند. سپس 
۰ میکرولیتر از کشت ۲۴ ساعته باکتری‌های مورد مطالعه به لوله‌ها 
اضافه و در دمای ۳۷ درجه سانتی‌گراد گرمخانه گذاری گردید. به‌منظور 
بررسی تغییرات حاصله, جذب نوری نمونه‌ها در طول موج ۶۰۰ نانومتر 
قرائت شد. مانند روش قبلی» آنتی‌بیوتیک داکسی‌سیلین نیز به‌عنوان 
کنترل مثبت استفاده گردید. در اين روش غلظتی از سوسپانسیون 
میکروبی که کمترین جذب نوری را نشان داد به‌عنوان کمترین غلظت 
مهارکننده باکتری " و غلظتی از سوسپانسیون که بعد کشت ۲۴ ساعته, 
فاقد رشد کلنی در محیط کشت بود نیز به‌عنوان کمترین غلظت 
کشنده باکتری" تعیین شد (2015 ,.21 )6 وطامانگ له اه ۹212۲ : 
18 


تجزیه و تحلیل آماری داده‌ها 

اين پژوهش در قالب طرح کاملا تصادفی اجرا و به‌منظور آنلیز 
آماری و رسم. اشکال بهترئیب از نرمافزازهین 5۳55 و ت۳6 
استفاده گردید. داده‌ها از طریق آزمون آنالیز واریانس یکطرفه آنالیز 


تقمه ممتصن مان( 
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شدند و معنی‌داری تفاوت بین میانگین‌ها توسط آزمون دانکن در سطح 
اطمینان ٩۵‏ درصد مورد بررسی قرار گرفت. 


میانگین اندازه ذرات 

ندازه ذرات یکی از مهم‌ترین خواص فیزیکی سیستم‌های 
پوششی بر پایه نانولیپوزوم است که بر سایر ویژگی‌ها از جمله 
پایداری» راندمان ریزپوشانی و رهایش ترکیبات زیست‌فعال اثرگنار 
است (2018 ,اه 6۲ تصعوع۳1). شکل ۱ میانگین اندازه ذرات 
نانولییوزوم‌ها را نشان می‌دهد. مطابق این شکل میانگین اندازه ذرات 
تیمارها با یکدیگر اختلاف معنی‌داری دارند (۳>۰/۰۵) و از حدود ۱۱۰ 
تا ۳۲۷ نانومتر متغیر هستند. میانگین اندازه نانولیپوزوم‌ها با افزايش 
میزان کیتوزان در پوشش اطراف آن‌هاء افزایش یافت و بیشترین 
میائگین سایز ذرات در تیمار (65) ۱۲-03 ثبت شد. ۳/۰۸ 
۳۲۶/۱ نانومتر). 


در تحقیق پیش‌رو» پوشش نانولیپوزوم‌ها با کیتوزان بر ميانگین 
اندازه ذرات به شکل معنی‌داری افزود به‌گونه‌ای که میانگین اندازه 
ذرات از ۱۱۰/۵ نانومتر در نانولیپوزوم فاقد پوشش به ۳۲۶/۱ نانومتر 
در نانولیپوزوم دارای پوشش کیتوزان ۰/۵ درصد افزايش یافت. این 
مورد با نتایج 120عع5206 و همکاران (۲۰۱۹) مطابقت دارد. تحقیق 
آن‌ها که به بررسی خواص نانولیپوزوم‌های حامل پروتئین آبکافت شده 
دانه کینواً پرداخت» گزارش کرد میانگین اندازه ذرات از ۴۰ نانومتر در 
نانولیپوزوم‌های فاقد پوشش به ۷۰ نانومتر در نانولیپوزوم‌های دارای 
پوشش کیتوزان افزایش یافت (2019 ,.21 6۲ 0نعع620). همچنین 


قزل‌آلای رنگین کمان در قالب نانولیپوزوم کپسوله شدند با افزایش 
میزان کیتوزان در اطراف نانولیپوزوم‌هاء ذرات به شکل معنی‌داری 
بزرگتر شدند؛ به‌گونه‌ای که میانگین اندازه آن‌ها از ۱۶۳/۴ نانومتر در 
نمونه‌های فاقد پوشش به ۲۳۴ نانومتر در تیمارهای داری پوشش 
کیتوزان یک درصد افزایش یافت (2017 .له 66 62۳062207206). 
علت_افزایش سایز ذرات تیمارها با افزودن کیتوزان» اتصال 
موفقیت‌آمیز کیتوزان به سطح نانولیپوزوم‌ها است که موجب 
شکل‌گیری لایه‌ای بر سطح ذرات و افزايش ضخامت و سایز آن‌ها 
می‌شود (1994 ,له ء «عیانتصع۳). البته در تحقیقاتی هم پوشش 
نانولیپوزوم‌ها با کیتوزان موجب کاهش اندازه ذرات شده است ( ع۳ظ۳ 
4 ,21 ]۵ ,2018 ببلة اه تصهه۲12 ). ع20ظ و همکاران (۲۰۱۴) 
علت این پدیده را نیروی انقباض ناشی از مقاومت یونی بین 
نانولیپوزم‌های حامل و پوشش‌دهی‌شده با کیتوزان بیان کردن؛ 
به‌گونه‌ای که با افزایش غلظت کیتوزان» نیروی انقباضی افزایش 
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شکل ۱- میانگین سایز ذرات تیمارهای تحقیق 
قاصمصاه همم ۵ مرو امه ۸۲۵۲2۵۵ :1 ۲1۵۰ 
حروف متفاوت نشان‌دهنده وجود اختلاف معنی‌دار بین داده‌ها است (۲>۰/۰۵). 
0>0.05(۰) 01212 معط همع مصممنل اصهمز/تصونه 2 وملهمت4ط1 متمتام1 کصمرم زر[ 
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شکل ۲- شاخص توزیع اندازه ذره‌ای تیمارهای تحقیق 
هام۳۵ همع ۵ م10 وانوهمونل ۳2۲۵۲۵۱۵ 2۰ ۲۱۵۰ 
حروف متفاوت نشان‌دهنده وجود اختلاف معنی‌دار بین داده‌ها است (۲>۰/۰۵). 
060.05(۰) 0242 عمط مهع0ع عمصمتع0 اصهمز/تصعتو 2 فماهعت4ص فتمتام1 کممتم رد1 


شاخص توزیع اندازه ذره‌ای توده‌های درشت و غیریکنواخت در سیستم است ( ۲0۳06۲0-۳6۲6 
شاخص توزیع اندازه ذره‌ای یکی دیگر از خواص فیزیکی 0 ,21 اه در شکل ۲ شاخص توزیع اندازه ذره‌ای نانولیپوزوم‌ها 
نانولیپوزوم‌ها است که نشان‌دهنده حد و میزان یکنواختی سیستم‌های ارائه شده است. مطابق این شکل شاخص مذکور از حدود ۰/۱۵۶ تا 


۸ نشریه پژوهشهای علوم و صنایع غذایی ایران. جلد ۱۸ شماره ۰۴ مهر - آبان ۱۴۰۱ 


تیمار (0.1) ۳-13( ثبت شد. این شاخص در تیمارهای الا[ و 
(0.05) ۱-۲۲ فاقد اختلاف معنی‌داری بود (۳<۰/۰۵). همانطور 
که در شکل ۲ مشاهده می‌شود. رابطه معنی‌داری بین میزان کیتوزان 
در پوشش‌ها 9 شاخص مذکور وجود ندارد. میزان شاخص توزیع اندازه 
دره‌ای در تیمارهای تحقیق حاضر کمتر از ۰/۳ است که نشان‌دهنده 
یکنواختی توزیع ذرات است. شاخص توزیع اندازه ذره‌ای در تحقيقم 
که پپتیدهای حاصل از کلاژن ماهی" در سیستم نانولیپوزومی کپسوله 
شده بود» ۰/۲۵ گزارش شد (2014 .21 )6 ۷]05006۲2). در تحقیقی 
که پیتیدهای آنتی‌اکسیدان حاصل از عضله و محصولات جانبی ماهی 
کروکر" با استفاده از فسفاتیدیل کولین در ساختار لپوزوم ریزپوشانی 
شدند. شاخص توزیع اندازه ذره‌ای در تیمارها کمتر از ۰/۳ ثبت شد 
(2014 ,.21 اه 22۷۵۲626 


پتانسیل زتا 

پتانسیل زتا یکی دیگر از خواص فیزیکی سیستم‌های کلوئیدی و 
بهترین شاخص از وضعیت الکتریکی سطحی این سیستم‌ها است. در 
واقع پتانسل زتا تعیین کننده ویژگی الکترواستاتیک نانولیپوزوم‌ها و 
نشان‌دهنده بار کلی ذره در یک محیط مایع می‌باشد ( 6 ۳120ع5206 
89 ,.21). شکل ۲ پتانسیل زتای نانولیپوزوم‌ها را نشان می‌دهد. 
مایق این شکل. میزان اين شاخص در نانولپوزومها (تیمارها) از 
حدود ۵۵- تا ۵۴+ متغیر است. با افزایش مقدار کیتوزان در پوشش 
نانولیپوزوم‌ها, پتانسیل زتای سطح ذرات به شکل معنی‌داری افزایش 
یافت (۳>۰/۰۵) و بیشترین سطح این شاخص در تیمار ۱۳۲-0۲ 
(0.5) ثبت شد (۳/۲۵ ۵۳/۱۴۰۶ میلی‌ولت). 

پتانسل زتا تحت تاثیر عوامل مختلفی از جمله ترکیب ذرات» 
محیط پراکنش» 0۲ و قدرت یونی در محلول تغییر می‌کند 
(2014 ,.21 )6 2۸۷۵۲626). این شاخص نمایانگر میزان تجمیع بار در 
لایه غیرمتحرک و شدت جذب یون‌های مخالف به سطح ذره و در 
نتیحه میزان پایداری الکترواستاتیک سیستم است ( ,.21 6 نطه۲۵5 
68 اگر پتانسیل زتا به کمتر از مقدار بحرانی کاهش یابد. لایه 
دوگانه اطراف ذرات تخریب و متعاقبا تحمیع ذرات (توده‌ای شدن) 
اتفاق می‌افتد. اما اگر پتانسیل زتا به مقادیر استاندارد (ذراتی که 
پتانسل زتای آن‌ها بیشتر از ۳۰+ و یا کمتر از ۲۰- باشد. بیشترین 
مانع از توده‌ای شدن می‌گردد. به همین دلیل ارزیابی پتانسل زتا در 
کنترل تود‌ای شدن و رسوب نانویپوزوم‌های حامل ترکیبات فعال و 
در نتیحه پایداری سیستم مفید و مهم است ( .له ۶ ۱۷۲۵02۵/27 
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6 ,2018 ,.21 6 ۲129201 ). در تحقیق حاضر با افزايش غلظت 
کیتوزان در پوشش نانولیپوزوم‌هاه پتانسیل زتا به صورت معنی‌داری 
افزایش یافت و از ۵۵/۲۴- میلی‌ولت در نانولیپوزوم‌های فاقد پوشش 
کرد. این مورد با نتایج تحقیق 2۳1627207206 و همکاران (۲۰۱۷) 
مطابقت دارد. در پژوهش مذکور پتانسل زتا از ۳/۹+ میلی‌ولت در 
نانولیپوزوم‌های فاقد پوشش کیتوزان (حامل پیتید) به ۴۵/۵ میلی‌ولت 
موارد نشان می‌دهد که کیتوزان به‌عنوان یک پلی‌ساکارید کاتیونی 
قادر است پتانسیل زتا را به سمت مقادیر مثبت سوق دهد 
(2019 ,.ل2 )6 صهتطعع20). 


بازده ریزپوشانی 

بازده ریزپوشانی که نشان‌دهنده قدرت نانولیپوزوم در جلوگیری از 
خروج محتویات خود (هسته درونی) است یکی از مهم‌ترین شاخص‌ها 
در تعیین سطح پایداری (فیزیکی) ترکیبات کپسوله‌شده است 
(2018 بلة )ع تصحعد). همچنین این شاخصء ساير خصوصیات 
انولپوزوم‌ها از جمله پایداری اکسیداتی, مورفولوژی و میزان رهایش 
را نیز تحت تاثیر قرار می‌دهد (2012 ,.له 66 11560۳). شکل ۴ بازده 
فرایند ریزپوشانی تیمارهای مختلف را نشان می‌دهد. مطابق این شکل 
هر چهار تیمار از نظر شاخص مذکور اختلاف معنی‌داری دارند 
(۳>۰/۰۵). با افزایش میزان کیتوزان در پوشش نانولیپوزوم‌هاء بازده 
ریزپوشانی به صورت معنی‌داری در تیمارها بیشتر شد (۳>۰/۰۵)؛ به 
گونه‌ای که اين شاخص از ۲۲/۱۹ درصد در تیمار نانولیپوزوم فاقد 
پوشش (۷) به ۷۵/۱۴ درصد در تیمار نانولیپوزوم پوشش‌دهی‌شده با 
کیتوزان ۰/۵ درصد ((0.05) ۲-0]۲) افزايش یافت. در سایر 
تحقیقات نیز نتیجه مشابهی گزارش شد (2014 ,.له )6 22۷۵۲626 : 
5 ,21 66 انآ). در تحقیقی که پپتید حاصل از پوست ماهی 
قزل‌آلای رنگین کمان در قالب نانولیپوزوم کپسوله شد افزایش میزان 
کیتوزان در پوشش به ۰/۲ و ۰/۴ درصد موجب افزایش راندمان 
ریزپوشانی شد؛ به‌گونه‌ای که شاخص مذکور از ۶۸/۵ درصد در 
تیمارهای فاقد پوشش به‌ترتیب به ۷۳/۵ و ۸۰/۲ درصد در تیمارهای 
پوشش‌دار ارتقا یافت. اما وقتی میزان کیتوزان به ۰/۸ و ۱ درصد 
افزایش داده شد» روند کاهشی بازده ریزپوشانی ثبت گردید 
(2017 .له )6 2227206عصم). 
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شکل ۳- پتانسیل زتای نانولیپوزوم‌ها 
ععصمومصتامصهه ۵۶ ادنامه)0۳0 7012 .3 ۲1۵۰ 
حروف متفاوت نشان‌دهنده وجود اختلاف معنی‌دار بین داده‌ها است (۲>۰/۰۵). 
060.05(۰) 0212 معط هماع عمصمتعلنل مصهمزتصونه 2 وماهمت4ص1 متمااع1 کممتم زر 
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شکل 6- بازده ریزپوشانی تیمارهای تحقیق 
ماه م۲ ۵ بمصهئ‌تلله «منفلت درد :4 ,ع۲1 
حروف متفاوت نشان‌دهنده وجود اختلاف معنی‌دار بین داده‌ها است (۲>۰/۰۵). 
0>0.05(۰) 0212 معط همع عمصممکنل عصهمزتصونه ه ومهمت4ص1 متمتاع1 کصمرم زر[ 


فعالیت ضدباکتریایی تیمارها 

جدول ۲ و ۲ قطر هاله عدم رشد باکتری‌های باسیلوس سرئوس 
و استافیلوکوکوس اورئوس را در برابر تیمارهای تحقیق (با پنج 
غلظت) نشان می‌دهند. مطابق این جداول با نانو ریزپوشانی نایسین 
(تیمار )4 قطر هاله عدم رشد هر دو باکتری به صورت معنی‌داری 
افزایش يافته است (۳۰/۰۵). به این معنی که نانولیپوزوم‌های حامل 
نایسین (بدون پوشش کیتوزان) فعالیت ضدباکتریایی بیشتری نسبت 


به نایسین خالص دارند. اين يافته موید آن است که تکنیک 
نانوریزپوشانی نایسین با پوشش نانولیپوزوم در افزایش فعالیت 
شتباگزبایی این دنه رای قابلیت طیتی استه بطور گلن 
تکنیک نانوریزپوشانی در افزايش فعالیت ضدباکتریایی ترکیبات فعال 
موثر است. در تحقیقی که فیکوسیانین (که یک رنگدانه ضدباکتریایی 
است) مستخرجح از میکروجلبک اسپیرولیناا با پوشش 


1 5/۱۵/۱۱۱۵ 5 
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مالتودکسترین -کازئینات سدیم نانوریزپوشانی شد. چنین نتیجه‌ای 
تائید گردید (2018 .21 )6 921811). 

هماتطور که در عنول ۴و ۳ هت شیف با اشافه شم 
کیتوزان به نانولیپوزوم‌هاء قطر هاله عدم رشد باکتری‌ها نسبت به تیمار 
( به صورت قابل ملاحظه‌ای بیشتر شد (4۳>۰/۰۵ ضمن اینکه 
در تیمارهای دارای پوشش کیتوزان» با افزايش غلظت این پوشش 
پلی‌ساکاریدی» قطر هاله عدم رشد باکتری‌ها نیز افزایش یافت 
(۳>۰/۰۵) و بیشترین قطر هاله عدم رشد باکتری‌ها مربوط به تیمار 
(0.5) ۱-۲1 بود. مطابق يافته‌ها؛ اختلاف دو تیمار ۱۳۲-0۳۲ 
(0.05) و (0.1) ۱-011 در اين زمینه معنی‌دار نیست (۳<۰/۰۵). 
نتایج این بخش نشان می‌دهد که کیتوزان به‌عنوان یک پلی‌ساکارید 


ضدمیکروب (2018 ,له 6 ۳2۵۳۵2۳۵۲) در ترکیب با نایسین 
(نانولیپوزوم‌های حامل)» می‌تواند فعالیت ضدباکتریایی آن را ارتقا دهد. 
نتایج تحقیقی که طی آن پپتیدهای زیست فعال میگو با پوشش 
ترکیبی نانولیپوزوم- کیتوزان نانوریزپوشانی شدند ( 200 ظ۵06عع۷ 
1 ,۳۵۱۷۱ 16(۵۸1) نشان داد که نانوریزپوشانی پپتیدهای زیست 
فعال با پوشش منفرد نانولیپوزوم فعالیت مهارکنندگی پیتیدها را ارتقا 
نمی‌دهد که این يافته بر خلاف نتبحه تحقیق حاضر است. اما پژوهش 
پیش رو از جهت افزایش فعالیت ضدباکتربایی نانولیپوزوم‌های حامل 
نایسین با افزايش غلظت کیتوزان در پوشش, با تحقیق مذکور 
همخوانی دارد. 


جدول ۲- قطر هاله عدم رشد باکتری باسیلوس سرئوس در برابر نانولیپوزوم‌های حامل نایسین (میلی‌متر) 
(صصص) صنفنه عصتوبی ممعصموممتامصمه افصنجوه مناد ماع م۶2 0۴ ماحط ۵8-2۲۵۱۲۷۵۵ 6ظ) ۵۶ بمامصرهز1 -2 ما20 1 


تِ (لع) مصمتاحنصععصم تفت 1۱۶۱ 
۰۵ 1( 25 20 10 5 25 
943-0 6.72205 2-2-7 1 1 ۷" 
11.250.55۳ 4۰ 8.3620 4.82 1 4 ۷( 
2-2-7( 1-6۳ 9 9 بر -221-۳-._ _- ۲ (0.05) ۱۷۱-۲۲ 
۳ ((۱ ۱ 10( 9( 416420 ۰ ۰ 1۲ (0.1) ۱۷۱-۲۲ 
17.110.38۲ 12.705 ۰" 0 "1 (0.5) ۱۱-۲۲ 
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حروف بزرگ و کوچک متفاوت به ترتیب در سطر و ستون نشان‌دهنده وجود اختلاف معنی‌دار بین داده‌ها است (۲>۰/۰۵). 
4 عطا م۵۱۵۵ وعم‌صمممکت اصهم‌تکتصونه مامع‌ت4صا ,رام تامممومت رقصصتامی هصرع وبم صا فتمتاما مقهمت10۵ مه وقهممومها اصمتعزرز 


)0>0.05(۰ 


جدول ۲- قطر هاله عدم رشد باکتری استافیلوکوکوساورئوس در برابر نانولیپوزوم‌های حامل نایسین (میلی‌متر) 


(صصص) صئفنه عصتجری ممصصمومم‌تامصهه افنهوه هدن که 62۵۳/0۵۵۵ 0۶ ماج ۵-۵۱۲۵ م6 ۵۶ 12۳۵۵0۵۲ -3 12016 


۳0۹۱0۱۷۲ 


(«صاعی مصمتاه طمم مهن 


۲62/۳۵۵۵5[ 
۱۱۱۵۵ 25 20 10 5 2.5 
12-2۳ ۳ 9 4 5 7/9 2-۳ ۷" 
1-۳ 1-1-۳( 4 7.3920 1 1 ۷ 
3-7( 23۳ 191211 ۱۳۹۵۱۳۹۱ ۲ ور ۸( )۱۱۱۲-۲۲ 
شهو 192530 .14-5530 106920 11057 4.110.83۳ (0.1) ۱۱-۲ 
26342-101 192 .128120 .- 6.6130.25۳ .6.430 (0.5) ۱۱-۲۱ 


حروف بزرگ و کوچک متفاوت به ترتیب در سطر و ستون نشان‌دهنده وجود اختلاف معنی‌دار بین داده‌ها است (۲>۰/۰۵). 
2 عطا م۵۱۵۵ وعم‌صمممکت اصهم‌تکتصونه مامتها ,رام تامممومت رقصصتامی صرح وبمد صا فتمتاما مقهمته1009۵ مه وقهمومها اصمتعزرز 


تطارن: ول ۷و ۴ اقظر هاله عم رف زافتری: لوزن 
سرئوس در پنج غلظت از حدود ۴/۵ تا ۱۷/۵ میلی‌متر متغیر است. این 
میزان برای باکتری استافیلوکوکوس اورئوس حدود ۲/۱ تا ۲۶/۵ 
میلی‌متر بود. مقایسه قطر هاله عدم رشد باکتری‌های مورد مطالعه در 
غلظت‌های مختلف تیمارها نشان داد که با افزایش غلظت» فعالیت 


)0>0.05(۰ 


ضدباکتریایی (تیمارها) به‌صورت معنی‌داری بیشتر می‌شود (۴>۰/۰۵). 
البته استثناهایی هم در این زمینه وجود دارد. قطر هاله عدم رشد 


استلفیل وک وکوس اورئوس در دو غلظت ۲/۵ و ۵ میکروگرم بر میلیلیتر 
تیمارهای تحقیق یکسان و فاقد اختلاف معنی‌دار بود (۳<۰/۰۵). در 


ربحانی پول و همکاران/ تولید نانولیپوزوم‌های حامل نایسین با پوشش کیتوزان و ارزیابی خواص فیزیکی و .۰ ۰ 0۷۱ 


میکروگرم بر میلی‌لیتر همه تیمارهای تحقیق مقاوم است. این مقاومت 
در برابر نایسین خالص (تیمار لا) و نانولیپوزوم‌های حامل آن (بدون 
پوشش کیتوزان يا تیمار 0۷) در غلظت ۵ میکروگرم بر میلی‌لیتر نیز 
ثبت شد. اما چنین مقاومتی در هیچ کدام از غلظت‌های 
نانولیپوزوم‌های حامل برای باکتری استافیل وکوکوس اورئوس گزارش 
نشد. با توجه به این یافته‌ها می‌توان ادعا کرد که مقاومت باسپلوس 
سرئوس در برابر نایسین و نانولیپوزوم‌های حامل آن با (بدون) پوشش 
کیتوزان بیشتر از استافیل وکوکوساورئوس است. 


رقیق‌سازی در لوله (۷1۲6 و ۷18) 

مطابق جدول ۴ حداقل غلظت مهارکنندگی (110) و حداقل 
غلظت کشندگی (۷180) نایسین و نانولیپوزوم‌های حامل آن با 
(بدون) پوشش کیتوزان برای باکتری باسیلوس سرئوس به‌ترتیب در 
بازه ۱۰۰ تا ۴۰۰ و ۲۰۰ تا ۵۰۰ میکروگرم بر میلی‌لیتر قرار دارد. این 


تا ۴۰۰ میکروگرم بر میلی‌لیتر ثبت شدند. نتایج فعالیت ضدباکتریایی 
به روش رقیق‌سازی در لوله نشان داد که مقادیر ۷1۲0 و ۷86 برای 
باکتری باسیلوس سرئوس در سطح بالاتری نسبت به استافیلوک وکوس 
عدم رشد موید آن است که باکتری باسیلوس سرئوس نسبت به 
استافیل وک وکوس اورئوس در برابر تیمارهای تحقیق از مقاومت بیشتری 
برخوردار است. همانطور که در جدول ۴ مشاهده می‌شود. با 
نانوریزپوشانی نایسین با پوشش منفرد نانولیپوزوم (تیمار (» ۷1 
و ۷18 اين تیمار (نسبت به نایسین خالص يا تیمار آ) برای باکتری 
باسیلوس سروس کاهش یافت اما چنین کاهشی در مورد 
استافیلوکوکوس اورئوس ثبت نشد. همچنین در مورد هر دو باکتری» 
6 و 186 دو تیمار (005) ۲-۵۲ و (01) ۳-601 


(0.5) ۱۷۱-۲۷ گزارش شد. 


دو غلظت برای استافیل وک وکوس اورئوس به‌ترتیب ۵۰ تا ۰ 


۰ و ۱۰۰ 


جدول 2- حداقل غلظت مهار کننده و حداقل غلظت کشنده تیمارهای تحقیق برای باکتری‌های باسیلوس سرئوس و استتافیل وک وکوس اورئوس 


(میکرو گرم بر میلی‌لیتر) 
(اص/۵) دنه 2۵/۲060 290 وناع۵» ات2 10۲ واصمص 0۳6۵ ۲۵۵۵۵۷۵ 0۵۴ ۱۷۲۳ 200 ۱۷۲۲ -4 12016 
۱/۹۵ 1۷110 1-2-۱۵( ۱ 
500 400 آ 
400 20 لاله 
400 ۰.00 (0.05) ۱۱۳۲-0۲۲ دیع وسلات 22 
400 200 (0.1) ۱۱۱-۰۲۲ 
200 100 (0.5) ۱۱۱-۲۲ 
400 20 آ 
400 200 الا 
20 0 (0.05) ]۲۱-0 تاه 520۳۵06۵066 
200 100 (0.1) ۱۱۱-۲۲ 
100 50 (0.5) ۱۱-۲۲ 


نتیجه گیری 


نانوریزپوشانی نایسین در قالب نانولیپوزوم‌های حامل با پوشش 


رد و همین حذف.-یاگنی‌های. موش سگرن و 
استافیل وکوکوس اورئوس هستند که این قابلیت با افزايش غلظت 
بیشتر می‌شود. مقادیر قطر هاله عدم رشد. حداقل غلظت مهارکنندگی 


کیتوزان راه حل مناسبی جهت ارتقای خواص فیزیکی و ضدباکتریایی 
آن است؛ به‌گونه‌ای که با افزايش غلظت کیتوزان در پوشش, هر دو 
خاصیت مذکور به صورت قابل ملاحظه‌ای بهبود می‌یابند. نانولیپوزوم 
های حامل نایسین با (و بدون) پوشش کیتوزان دارای قابلیت مهار 


منابع 


طافل خلظلت کفیدگی مویه اب است که لو شتقوین میت 
به استافیل وک وکوس اورئوس در برابر نایسین و نانولییوزوم‌های حامل 
آن مقاوم‌تر است. 
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۸۵۹://001.018/10.1016/0378-5173)941(90218-6 227-236۰ و(3) ۲۵1 وعع ۷۱۵۱۱۱۵6۵۱ ]۵ روز 


0 11008011۵68 0۴ ۳۳۵۵6۲۵8 2002(۰) ,۱۷۲ ,۲۱ رصق 220 ول .۲ مرعصقل ون .۷ م۷۷2۲ وبا .1 بطاعط و.۳۲ .۷ املع . 


2808۰ ,(67)8 ,66۱666 ۳0۵۵ 0۴ 0۱۵۳۱۱۵ ۱۱۵106۰ عنامتنه۷ ۱۷۱۵5 


0 100301۲8 2003(۰) .] موقن۳ 200 وت مک۲0عق وت .ر ۱۷۱01۱۵۲02 ری بکا رطعظظ ومظ .ظ رتل2عطک ویک بتتتض . 


 3)4(, 325-۰‏ راها هل تعص ۱۱۱۵۱۱۵۵۵ .طمه)صعطصع؟ کلاتصر هصتسل مقحعاهء 4ص ناماد بصمتاهم2نصتامه :2 صلونظ 
16/580958-646)02(0014-2 10.10 /۱6605://01.0۲2 


-صحوماتط 16 )۳۷0۲01۷۵۹۵ صتماميم ممصصاهه 01۵2800۷۵ ۵ صمتهلاو۵6۵۵ظ 2015(۰) ۸ .1 بالات 240 .1 ظ مطم0فللا۲2 2 رن . 


05://001.0۲8/100.1016/[.111.2015.8/) 733-743۰ ۲9 رعم0 ۵۴۳۱۵۵۵۵ 2۵1 ول .5عصطموم1 0ماههه 


نهد مه ۳16 1۵2060 وممومومما ۵ نامز 2ط0ظ 2۸015(۰) با روصت 0ص2 ر.ل بتقا بت بتالنا ,۷۷۰ بتالنا بیط ب۷6 .۷۷ بلاانٌ . 


8 ۵ 0 ۵ 16-24 ,73 زا0۱۵7 ۲۵۵۵ 12690109۰ ۷1600 15 عصتل متصصناماله 


۰۱ م,2۴006111ظ 220 بت .۷۲ محقاانا66۳2672-0 ر.ظ۲ ,۱۷۱۵۲0 ری رل رتعااه0ظ و۷ ,] به91۳۷7 02 و.ظ ر2عط6صه1ت بر بقتمنا0و۷]۵( . 


,6 ,0۱۵۵ ۲۵۵۵ صععهااهه وملوعو مصدععه 62و حصم متام منتامع 20076 هه ۵۶ عمتاهانوموهعمومممصعل .(2014) 
1-(005://001.012/10.1016/[.006۳:2 .144-150 


66۵۵۲ 2006(۰) ,۲۱ مطاعط91 200 و .2 ووعتاصتاگ رظ متتتا) ون و۸724 وم ر۱۷۵)1۵-۷]6۲180 ورگ رهم۲120 وب ,۷۲ ر۷۲۵22/۲1 . 


۵ 0 56۵۸۱6۵ ۱۵ 0۵۴ 0۲۱۱۵۱ ۲۵005۰ 1 ۲۵1۵ تتمطا 4صح فاصم مناج ۵ صمتاهاتاومجعصو م2 ۱۱۵10-02860 فص مد فل‌صم 
۰/۵۱۰/106 .۰ 2038-20045 ,(686)13 ,۸۵۲16۵۵۲۵ 070 

0ص رعصتلصاه رله‌تمملموردان ۵ ممفتنهوهم ,(2003) .ظ .9 روتع۱۷۵ 204 ور .لا ات2 بلط .9 همع یک .۲ ول 
8۵۱۵۵ 0 ۱۵ ول .0۲0۵6898 صمناهمنصاما0وع1 اه 4ص )امطزه 0معدم۲۵ه فصحومات ۵۶ فمتاعهممنم هلتمامهطاتاهه 
2-۰ ۱( (26) اد ,2۵015 0۳0008 

۵۵ مه عالومممی صتامامعصهومان ۵۶ مموتتهم‌مهمن ,(2013) ۲ .9 رطعهزن0 24 ر.ظ رتتاه‌مصحطقطه بط ۱092۵ 
1667-2-۰ ,(3) 141 ,0۵2 ۲۵۵0 ۵ ماسح 60جتموته: ۵۶ تفن مطا جه. )ععطله_ صلق فص عصتادم 
2.-.- 16/1000 10.10 /005://001.0۲2 


21. 


22. 


ریحانی پول و همکاران/ تولید نانولیپوزوم‌های حامل نایسین با پوشش کیتوزان و ارزبابی خواص فیزیکی و ... 


0060 فعصتاومه صقوماتطاه 0۲ ۳۲]۵۵۲ .2010 ,۳۱ ,۷۲ .9 رتطلهوع۳۲۱۵ 200 ریا .9 ,۵22۷1 .]۷ ,۴62۵6 ,۷۲ .9 مطعه[ه 
193-۰ . ,(120)1 ,۵ .۰ ۲۵۵۵ 0 «مطاصته: .. 0ماهتمعتع: ...۵۶ .. طتلمتان ... فط .هم لام صمعصفصصاه 
6 .10000:6۴0:.2009. [/16 10.10 /۱۲۵۹://001.0۲2 

ملصا غطوتعصا 201۱8(۰) .۱۲ رتتتفحصصه1 اه 280 و باقع عظ وت .۲ ,20۷ ریگ بلتالهعط0 ناه ره رع2 ۸992۷ و.ظ مطقط۵مظ2۵عظ 
کتقعطا هه یر رهگ م0صح امه عع1۱6۳۱)عک )فطصتجعه دعامناتهممصهط صحومات ۵۶ اتهم0۳0 201020067121 مطا 
294-1۰ 9 0 .0115101601201 و۷2 ۷۹۵۵0 25 00 2۱ 
۱1 6/1 10.101 /005://001.0۲2 

۶ مه وه مصوموممتاممهه 1000۵۵۵-۵۵۵۵ ,(2017) ۱۲ مطقط(۱۱ م20 بط .9 متصته‌ععما وم 12106720272060 
.220-9 ,234 راکع) ۵0 .06011069 200 9101-0۵ 900 10۳ 
7 16/1 10.10 /۱05://001.0۲2 

هرداص 20 ۷۵ هه ما ۵۶ ناو ۷۵اهتهم‌جطمن) :,(2012) ,۷۲ یه و۷221 280 ویک ,۷۲ ,]۱۷۱۵2۵ ری ,طقطال ب.ظ متاف 
تیدگه۱۷۵2 مجح تمممتامو وم طا 0عتومميم ونم ع 0ماهعنهفصا راهم لهجدرمومم‌تامصفه مه لقحصموممن1 ۵۶ نامه 
6 10۰1016/0 /۲)۵8://001.0۲8 .2761-2770 ,(4)د3 [ ,0:۵ ۲۵۵۵ .006ظ)۵ظ 

صلمامع طفن عصتصتماجمه صحوماتطل گه حصلت ع۲تامه ماطتع 0۴ ۲۲۵۵۲ 2020(۰) هر رکتا700ع12 0ص رگ ملتامظ تصهطرم۴ 
عمط عصتی مالک رمعوه هو۵ع0۵۸2) اما «محاصتح؟ گم وملاتهم0۲0 اهامامءعنصه مه لحعتصمطه من (۳۳۴۴۲) 0۲01۷۹2۸6 
۳۵۲۹۵۰ 18] .493-505 و(4) ۲6 ,ال 6۱6۵ 1661071010 ۵۵ 56۵6۵ ۳۵۵۵ ۳۵۱۱۱۵۲۱ 00۲۵8۵6۰ ۲۵۱۲18612160 

ببظ۸ ۴۵۷۱۱۱2-۷202 ویظ .ل همه ره م۷]28661۵(-ها22۷۵(۵ و.ظ به021012-0870) بظ ,1۵۳0۵۲0-۳6۲62 
ماتصعام تمه گه ممتامتلهنه مه عصتصعلوع(1 ,(2010) .0 نک رح2-۱۷]۵00۵)۵0۲۲09ن) 220 ... ویک ما ب4627-021۷2ه4هزع۴۱ 
و(34)1 ,0۱۱۵00 60ج ۲۷۵/۵۵ .عاصهصتصصی صا متام موهاج صیاتهاعو ع0۷۵عمصصا ما م۷ صا وعام 8۵0۵2۲ 
1259-009-3357 10۰1007/91 /01605://801.012 .71-79 

بلهع۹1ط عطا ۵۶ طمتادوتاعع18۷ 20۱9(۰) ,۴ بتمف‌طومطدهز مه رب رتحصقله رب رتصه‌طاتمطان ربایه رتطعع206 ,.۷ مصفتطع5206 
0۲0۵۱۵1۵۹ ۳۲۲۵۱۷2۵0 ۵6۵0و همصتیان 16 ۱۵2060 وعمهموممتامصهه ۵۶ فملاتهممعم اصهلندمتامه مه لهعتصمده 
۵۲۹۵۰ 1۴] .71-82 ,(2) 75 ,دوها166010710 ۲۵0۵0 ع ۵62۱65 0۷۵۵۵۱۵۱ ۱0۱۵ ول 

همه ۵۴ ممتامجه مطا عطا2تتانن (2018) بک رتتقممک طع1220نممصصوظ مفصه رز بتتتهظ تصحالقط ریگ رتتهله 
ون 0ماماناوممعصه عط که ومتاهم0۲0 مامتان مطا عصتاهعا9ع1۳۷6 20 مهعله واعتهاهام ۵۵/۵ حطوظ اصعحع‌نم 
۵۰ ما] .۱۲۵۲۷۵۲۹16۷ وممتیام وم اجه مه وممممزهه لمتآنام‌تبوه ن2و روافعط بلقظ 

۶ معصماکص :ود رزوی حطم حنمده۳۳۲6۵ :(1999) بر .0 وتقصمطاوژ هط 280 وت ۷۰ بت111ظ و.ظ .0 .۷۲ بک ,27202 
٩0۱0166 ۶‏ تناها مصح 05مطامصظ ممتاممتاه ۵۶ مدمه ۵۶ دلدرراممه رامدا متصدننهمءوطام صم ففقصصمدها ۵۶ مطلووع2۳06 
16/50032-9592)98(00153-8 100۰10 /۴5://01۰0۲2]) 795-801۰ ,(34)8 رهاظ عوععه۲۵ظ .صنصد 0۳۷6۵0 

46 ۸2026124 مگ متصهه0ع تهج آهتتمامهطا تام .(2015) هر رقحصهله 20 ریق .0 یه ررصقدات بط بصقططون ری ,مان 
27-۰ ,(6)4 بکع ۴۳۵ ۷۵۵۵۵ 7 65۹6۵۲۵ 0۵۴۵/۵0 0۵ ۱۵۱۵۱۵۱۵ 50۵513۰ 

01۳60212101084 :صتمابا عم وعامتطه۷ وق فمصصموممن ,(2013) ,2 رعصق2۳ 200 و.ظ رعطع۲ ورگ ملک و.ل ملاع و9 مقل26 بت بطق[ 
-6175 ,(34) 61 ,اهع ۲00 008 ص0۸۵ ول .عتتاهناو هه روعتحصمط رل مصح‌طحصمجط آقحصمومه1۱ ,تماما 
9194 

۶ 200۷10۷ [2020)6112 ۵ 12۵۱6۵000 2016(۰) .) رصصحصععظ 20 ر.ظ مصصقصصمتاظ وی مرصلهطاصم پنکا 0۳۳۷2۲2 .۷ ,۷۷۵1 
۵0 ۵۵91 مظاک مضه نام س«0حاصتق ‏ مصتقوععمعم . ها 0ماجتمصمع . م۲۵0۱۷9۵6 ۲ متاقططر2صه ...هه 
2 ۰.00 [/16 10.10 /1]05://001.0۲2 221-228۰ ,203 ,رامع 

۷ (1986) .کل نت10۱ 220 ویک ومصلله]۷ ریق رفن با بق۷۲2۳0۵20۵ ریق ,هلان بیک متعصصقک .لا ,۷۷2120۵06 
عقصجماتته 726 تطممانط ه ما مضه نیمه رعامودم ماقلهامص4ع امللهعهعض 2 ده عنافجعصه فه صتما2۳0 
-4- 1351 ,(32)8 ,تاع ۱۱۵۵ .2821726۲ 

0 0۱۲۵ .۵01100901۴065 ۵10 مظ2صه۵ع ۵۶ صمتاه 0۲60۵2 عفطا صاً متاهم2تصصتان0۵ 2006(۰) ,2 رصقم 20 ریک رتاک ر8 ب262 
6358-6۰ و(4)17د ,۵ 0ص ۵۱ ۸۵76۵۵۲۵ 

مت وعما8ه/ مصتنطه صم مع6تامون ۷۵تامهم1ه ۵ ممتاهناومممههمص2 2021(۰) ,1ا۵ظ تصقطا رمک مه ریگ مطمصهعع ۷ 
مج )صهندمناصه راهتمامهطاتاصه ۵ صمتاهبلدنه مه صهوماتطه- محطمومم‌تامصقهه ۵۶ مادم 0مصتطاصمی ده فلو الط 
۵۲۹1۵0[۰ظ ط1] .83-95 ب(6) 30 رامصصامل کعاعاداا اه م۳۵ 0۲0۵000 معط ۵۶ انامه ۷۵ 1فص6)6ه دنهد 
)۸۵020 2011(۰) ,۷۲ متفه 220 .۲ 1202190 .و بلهزمصتقطاوا م۷ بتتهکه؟ یه ب۷۵۲)22۵2۷1 و.ظ مطع720127۵0 
صفتصحتا ط ۱1۱۵۳۸۵۵۱۵08۵۵۵5 ۲۹/۵۱۵ ۵۶ امجمی ما صلدته 1۳66 م) فدجمع صا فصصرموممن1 صً صتوتص 0مهاناومرهعصومصمط ۵۶ امعم 
۳۵۲۹1۵01۰ ص1] ,191-199 و(3) 7 ,۱۵ص ۵۶۵۵۵ 76611009 ۵۵ 51۵66 ۳۵۵0۵0 ۲۳۵۲۵۷ ۳(۰/) 096896 1602 
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